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1
Předmluva
Cross-couplingové reakce jsou důležitým nástrojem umožňujícím tvorbu che-
mické vazby mezi dvěma atomy uhlíku. Od počátku 70. let bylo vyvinuto velké
množství reakcí, které se staly mocnými nástroji při laboratorních a průmyslo-
vých syntézách. Mezi nejužívanější reakce patří i Suzukiho-Miyaurův coupling,
ve kterém reaguje boronová kyselina (případně její derivát) s halogenderivátem.
Reakce je obvykle katalyzovaná komplexy palladia. V posledních letech se velká
část výzkumu soustředí na vývoj reakcí probíhajících ve vodném prostředí. Použí-
vání organických rozpouštědel je značnou ekologickou zátěží u syntéz prováděných
v průmyslovém měřítku. Pro cross-couplingové reakce ve vodném prostředí se jeví
jako vhodné mimo jiné katalyzátory založené na komplexech palladia s polárními
fosfinovými ligandy odvozenými od ferrocenu.1 K vývoji nových katalyzátorů je
důležité porozumět mechanismu katalýzy. Metody výpočetní chemie umožňují
prozkoumat průběh reakce a navrhnout změny ve struktuře katalyzátoru, které
vedou k jeho lepší účinnosti.
Cílem této práce je určit strukturu a vlastnosti jednotlivých reakčních inter-
mediátů a tranzitních stavů vznikajících v průběhu katalytického cyklu. Vzhle-
dem k velikosti molekuly katalyzátoru bylo nutné zvolit vhodný kompromis mezi




1.1.1 Chemie organokovů a C-C spojovací reakce
Existuje několik skupin organických reakcí, které slouží k tvorbě vazeb mezi
atomy uhlíku. Z nejvýznamnějších lze jmenovat například aldolové kondenzace,
pericyklické reakce nebo Friedel-Craftsovy alkylace a acylace. Velmi důležitou
skupinu tvoří také reakce organokovových činidel. Jedna z prvních reakcí využíva-
jící organokovů k spojování dvou organických molekul byla objevena na počátku
druhé poloviny 19. století německým chemikem Charlesem Wurtzem. Wurtzova
reakce spočívá v zahřívání halogenderivátů spolu s kovovým sodíkem. Předpo-
kládá se, že mechanismus reakce zahrnuje tvorbu velmi reaktivních organosod-
ných sloučenin.2 Použití Wurtzovy reakce je omezené právě vysokou reaktivitou
organosodných sloučenin, která vede k nežádoucím vedlejším reakcím. V moderní
chemii se mnohem více uplatnily reakce vycházející z organohořečnatých činidel,
které byly objeveny na přelomu 19. a 20. století francouzským chemikem Victo-
rem Grignardem. Grignardova činidla našla široké použití především v reakcích
s karbonylovými sloučeninami. Samotné organohořečnaté sloučeniny neposkytují
produkt v reakcích s halogenalkany, halogenalkeny a halogenareny.
Ve čtyřicátých letech minulého století bylo americkým chemikem Morrisem
S. Kharaschem zjištěno, že mohou probíhat reakce fenylbromidu a vinylbromidu
s fenylmagnesium bromidem katalyzované chloridy některých přechodných kovů.3
Byly tak objeveny první cross-couplingové reakce. Tyto cross-couplingové reakce
se ještě příliš nehodily pro potřeby organické syntézy, neboť při nich často dochá-
zelo k vedlejším reakcím. Od sedmdesátých let minulého století došlo k velkému
rozvoji na poli cross-couplingových reakcí. V roce 1972 Makoto Kumada publi-
koval práci o cross-couplingových reakcích katalyzovaných komplexy niklu s fosfi-
novými ligandy.4 Komplexy niklu a palladia s fosfinovými ligandy vykazují vyšší
katalytickou aktivitu a potlačují vznik vedlejších produktů. Kromě couplingo-
vých reakcí Grignardových činidel, existuje celá řada cross-couplingových reakcí
umožňující tvorbu vazby mezi různými funkčními deriváty alkenů, alkynů a arenů.
V této práci studovaný Suzukiho-Miyaurův coupling, jehož obecné reakční
schéma je na obrázku 1.1, využívá k tvorbě vazby reakce boronových kyselin
s halogenalkeny a halogenareny.5 Rozdíl elektronegativit mezi uhlíkem a borem
je menší než rozdíl elektronegativit mezi uhlíkem a hořčíkem. Boronové kyse-
liny jsou mnohem méně náchylné k hydrolýze a tolerují větší množství funkč-
ních skupin. V současnosti je běžně používaným katalyzátorem Suzukiho reakce
tetrakis(trifenylfosfin)palladium. Reakce se obvykle provádí v mírně bazickém
prostředí při laboratorní nebo zvýšené teplotě.
Obrázek 1.1: Suzukiho-Miyaurův coupling.
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1.1.2 Mechanismus Suzukiho-Miyaurova couplingu
Obecný mechanismus většiny cross-couplingových reakcí zahrnuje oxidativní
adici, transmetalaci a reduktivní eliminaci (viz obrázek 1.2). V průběhu oxidativní
adice a reduktivní eliminace dochází ke změně oxidačního stavu palladia.
Obrázek 1.2: Zjednodušený mechanismus Suzukiho-Miyaurova couplingu. Počet
ligandů N je obvykle jeden nebo dva.
Mechanismus Suzukiho couplingu byl nejvíce zkoumán pro katalyzátory typu
[Pd(PR3)4], kde R je methyl, terc-butyl, nebo fenyl. Z komplexu [Pd(PR3)4] mo-
hou oddisociovávat ligandy PR3. Za katalyticky aktivní bývají považovány kom-
plexy [Pd(PR3)2] a [Pd(PR3)]. Ačkoli je ve většině učebnic uváděn mechanismus
vycházející z [Pd(PR3)2], z některých novějších publikací vyplývá, že reakční cesta
s pouze jedním fosfinovým ligandem je katalyticky efektivnější.6
Poměrně dobře prostudovaná je oxidativní adice a reduktivní eliminace. Oxi-
dativní adicí RX na [Pd(PR3)2] mohou vznikat dva geometrické izomery planár-
ního komplexu [Pd(PR3)2RX] zobrazené na obrázku 1.3. Experimentálně bylo
zjištěno, že oxidativní adicí vzniká v prvním kroku pouze izomer v němž jsou
fosfinové ligandy v cis pozici.7 Zahřívání vede k izomeraci a tvorbě termodyna-
micky stabilnějšího trans izomeru. Podobná situace je i u reduktivní eliminace.
Trans a cis izomery mohou při vyšší teplotě přecházet jeden v druhý.8 K elimi-
naci R–R’ dochází pouze z cis izomeru. Mechanismus obou reakčních kroků byl
zkoumán i kvantově chemickými výpočty a byly nalezeny tranzitní stavy oxida-
tivní adice, reduktivní eliminace a izomeračních reakcí. Z výsledků teoretických
studií vyplývá, že před samotnou oxidativní adicí dochází ke vzniku π komplexu
halogenarenu případně halogenalkenu.6;9
4
Obrázek 1.3: Oxidativní adice a reduktivní eliminace s možnými izomeracemi
pro difosfinový mechanismus.
Transmetalační krok je nejkomplikovanější částí katalytického cyklu.
Do transmetalační reakce vstupuje kromě boronové kyseliny a komplexu palladia
také báze (hydroxidový nebo alkoxidový anion).10 Báze může nejdříve reagovat
v rovnovážné reakci s boronovou kyselinou za vzniku nukleofilnějšího borátu
[R’–B(OH)3]
– , který posléze reaguje s katalyzátorem. Rovnovážné koncentrace
boronové kyseliny a borátu závisí na koncentraci a charakteru použité báze.
Obecně lze říci, že se v reakční směsi vyskytují obě formy v řádově podobné
koncentraci.11 Ve prospěch mechanismu zahrnujícího tvorbu borátu hovoří
například reakce v níž je místo boronové kyseliny použitý cyklický triolborát (viz
reakce na obrázku 1.4).12 Tato reakce probíhá bez přidání silné báze.
Obrázek 1.4: Reakce triolborátu s halogenarenem.
Druhá možná reakční cesta vede v prvním kroku k substituci X– za OH– ,
s tímto komplexem následně reaguje boronová kyselina R’–B(OH)2. Nedávno vy-
dané experimentální práce naznačují, že je tento mechanismus preferovanější než
mechanismus zahrnující vznik borátu.11;13;14 Kvantově chemickým modelováním
se však nepodařilo nalézt tranzitní stav spojující reaktanty a produkty při substi-
tuci X– za OH– .15 Oba mechanismy mají společnou část, ve které vzniká vazba
Pd–R’.
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Obrázek 1.5: Dva možné mechanismy transmetalační reakce.
Na obrázku 1.5 jsou uvedené struktury vycházející a vedoucí k trans reaktan-
tům a produktům. Reakce ale může z části probíhat i s cis izomery.9 Monofosfi-
nový mechanismus probíhá podobně jako difosfinový a přichází v úvahu hlavně
u stericky velmi objemných ligandů. Komplexy, ve kterých jsou k atomu palladia
koordinovány tři ligandy, mají tvar písmene T.16 Komplexům ve tvaru písmene
T se třemi různými ligandy odpovídají celkově tři geometrické izomery, které jsou
však odděleny jen energeticky nízko položenými tranzitními stavy.9
Struktura katalyzátoru má zásadní vliv na průběh cross-couplingových re-
akcí. Komplexy palladia s fosfinovými ligandy se stericky objemnějšími substi-
tuenty a elektrondonorními skupinami vykazují vyšší katalytickou aktivitu.17
Sterické efekty zřejmě přispívají k tvorbě koordinačně nenasycených komplexů
[PdL2] a [PdL]. Kromě jednoduchých monodentátních ligandů typu PR3 jsou
používány při cross-couplingových reakcích i složitější bidentátní ligandy typu
R2P(CH2)nPR2 nebo ligandy odvozené od difosfinoferrocenu.3;18 Zajímavou třídu
bidentátních ligandů lze získat, pokud se k centrálnímu kovu koordinují dva
atomy s různými vlastnostmi s ohledem na Pearsonovu teorii tvrdých a měk-
kých bází.19;20 Podle Pearsonovy teorie bude mít k atomu palladia větší afinitu
měkčí báze (atom fosforu), než tvrdší báze (atom dusíku nebo kyslíku). V cross-




1.2.1 Kvantově mechanický popis
Chování objektů mikrosvěta se v mnohém liší od chování makroskopických
těles. Bylo experimentálně dokázáno, že částice, jako například elektrony, mají
částečně vlnový charakter. Zákony kvantové mechaniky lze shrnout v několika
postulátech, z nichž je možné odvodit rovnice předpovídající vlastnosti a vývoj
konkrétního kvantově mechanického systému.
Částice je zcela popsána svou vlnovou funkcí Ψ(r,t). Soustavu N částic jako
celek popisuje vlnová funkce Ψ(r1,r2,...,rN ,t), kde r1, r2, ..., rN značí polohy elek-
tronů. Pravděpodobnost výskytu částice v čase t v části prostoru dr je dána
výrazem |Ψ(r,t)|2dr. Tento postulát bývá označován jako Bornova interpretace
a plyne z něj podmínka normalizovatelnosti vlnové funkce.
∫
|Ψ(r,t)|2 dr = 1 (1.1)
Rovnice 1.1 vyjadřuje skutečnost, že částice se musí v celém prostoru vyskytovat
s pravděpodobností rovnou jedné.
Ke každé měřitelné veličině existuje odpovídající lineární hermitovský operá-
tor. Působením operátoru Ω̂ na vlnovou funkci Ψ , která je vlastní funkcí operá-
toru, získáváme vlastní hodnoty operátoru ω. V experimentu lze naměřit pouze
vlastní hodnoty operátoru
Ω̂Ψ = ωΨ . (1.2)









Rovnice 1.2 bývá označována jako vlastní problém operátoru Ω̂ pokud působe-
ním operátoru na funkci získáme tutéž funkci vynásobenou konstantou. Lineární
operátor splňuje rovnici
Ω̂(af + bg) = aΩ̂f + bΩ̂g, (1.4)
kde a a b jsou konstanty a f a g jsou funkce. Operátor je hermitovský, pokud
splňuje vztah
∫
f ∗ Ω̂g dr =
(
∫
g∗ Ω̂ f dr
)∗
. (1.5)
Pro sestavení operátoru, lze vycházet z operátorů polohy r̂ a hybnosti p̂





















= ĤΨ . (1.8)
Operátor Ĥ se nazývá Hamiltonův operátor a je operátorem celkové energie
Ĥ = − ~
2
2m
∇2 + V̂ , (1.9)
kde člen − ~2
2m
∇2 popisuje kinetickou energii částice a V̂ je operátorem potenciální
energie.
Elektrony vykazují vnitřní moment hybnosti nazývaný spin. Velikost momentu
hybnosti je určená spinovým číslem s = 1
2
, projekci spinu do osy z popisuje
magnetické spinové číslo ms = ±12 . Existence elektronového spinu je zohledněna
pomocí spinových vlnových funkcí α a β. Tyto vlnové funkce mohou nabývat
pouze hodnot 0 nebo 1 s ohledem na ms elektronu. Celková jedno-částicová
vlnová funkce je funkcí tří prostorových souřadnic, jedné spinové souřadnice a
jedné časové souřadnice.
Vlnová funkce zahrnující prostorovou a spinovou část, která popisuje soustavu
elektronů, musí být antisymetrická při záměně souřadnic dvou elektronů
ψ(1, 2, ...,m, n, ...) = −ψ(1, 2, ..., n,m, ...), (1.10)
kde 1, 2, ...,m, n, ... značí prostorové a spinové souřadnice všech elektronů. Tento
postulát lze zobecnit na všechny fermiony. Pravděpodobnost výskytu elektronů
není ovlivněna záměnou dvou elektronů
|ψ(1, 2, ...,m, n, ...)|2 = | − ψ(1, 2, ..., n,m, ...)|2. (1.11)
Rovnice 1.11 vyjadřuje princip nerozlišitelnosti částic.
8
1.2.2 Časově nezávislá Schrödingerova rovnice
Odvození vychází z předpokladu, že celková vlnová funkce částice může být
rozepsána jako součin prostorové a časové části
Ψ(r,t) = ψ(r)T (t). (1.12)




= Ĥψ(r)T (t). (1.13)
ψ(r) se vůči parciální derivaci podle času chová jako konstanta a je ji možno




= T (t)Ĥψ(r). (1.14)










Na levé straně je pouze funkce T (t) na pravé pouze funkce ψ(r). Aby si levá
a pravá strana byly rovny pro všechny hodnoty t a r, musí být obě strany rovny









Ĥψ(r) = E. (1.17)
Rovnici 1.17 je možné převést na obvyklý tvar časově nezávislé Schrödingerovy
rovnice
Ĥψ(r) = Eψ(r). (1.18)
1.2.3 Hamiltonův operátor molekul
Člen popisující kinetickou energii v rovnici 1.9 je v případě popisu molekuly
tvořen kinetickou energií elektronů a kinetickou energií jader, příspěvky k poten-
ciální energii pocházejí z odpuzování kladně nabitých jader, přitahování elektronů
k jádrům a repulze mezi elektrony.
Ĥ = T̂e + T̂j + V̂jj + V̂je + V̂ee. (1.19)


















































RA je polohový vektor jádra A, ZA je protononové číslo jádra A, mA je hmotnost
jádra A, Ri je polohový vektor elektronu i a me je hmotnost elektronu.
1.2.4 Bornova-Oppenheimerova aproximace
Již nejjednodušší myslitelná molekula H+2 je tvořena třemi částicemi, které
na sebe coulombicky působí. Situace je podobná problému tří těles známého
z klasické mechaniky. Bornova-Oppenheimerova aproximace využívá skutečnosti,
že hmotnost protonu je asi 1800krát větší než hmotnost elektronu. To umožňuje
řešit zvlášť pohyb elektronů a zvlášť pohyb jader. Celková vlnová funkce molekuly
může být přibližně zapsána jako součin elektronové a jaderné vlnové funkce
ψ(re,rj) = ψe(re,rj)ψj(rj), (1.25)
kde re označuje polohy všech elektronů a rj polohy všech jader. Funkce ψe(re,rj)
je parametricky závislá na poloze jader.
Elektronový hamiltonián je možné odvodit z celkového hamiltoniánu mole-
kuly. Jestliže se poloha jader nemění, je kinetická energie jader nulová (zaniká
operátor T̂j). Vzdálenosti jader v operátoru V̂jj se nemění a pro dané umístění
jader je potenciální energie repulze jader konstantou. Elektronový hamiltonián
nabývá tvar
Ĥe = T̂e + V̂je + V̂ee. (1.26)
Energie vypočítaná z elektronové Schrödingerovy rovnice
Ĥeψe(re,rj) = Ee(rj)ψe(re,rj) (1.27)
je funkcí polohy jader. K této energii bývá obvykle připočítávána i energie repulze
jader Vjj. Výpočet elektronové energie pro zadanou geometrii molekuly je základní
úlohou kvantové chemie.
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1.2.5 Hyperplocha potenciální energie
V předchozí kapitole bylo ukázáno, že elektronová energie je funkcí polohy
jader. Poloha jednoho jádra je v prostoru určena třemi souřadnicemi. Energie
molekuly ale závisí pouze na relativní poloze jader vůči sobě. Energie dvouato-
mové molekuly je funkcí jedné proměnné, kterou je vzdálenost mezi jádry. Tato
závislost je zobrazena pro molekulu vodíku na obrázku 1.6. Energie obecné N
atomové molekuly (kde N > 2) závisí 3N − 6 souřadnicích. Tři odečtené stupně
přísluší translaci molekuly ve směru os x y z. Další tři stupně volnosti se odečítají
kvůli rotaci.
Křivka závislosti energie molekuly vodíku v základním stavu vykazuje mi-
nimum při vazebné vzdálenosti 0,75 Å. Snižování vzdálenosti mezi atomovými
jádry vede k silné repulzi a prudkému nárůstu potencionální energie. Zvyšování
vzdálenosti má za následek rovněž růst potencionální energie, který koresponduje
















Obrázek 1.6: Funkce závislosti potenciální energie molekuly H2 na délce vazby.
Elektronová energie tří atomů je funkcí tří proměnných. Jako příklad může
sloužit soustava tvořena molekulou vodíku a jedním atomem chloru. Polohu všech
jader lze popsat pomoci vzdálenosti rH−H, rH−Cl a úhlu α u vrcholu Hb . Graficky
je možné znázornit energii jako funkci nanejvýš dvou proměnných. Na obrázku
1.8 je graf znázorňující změnu energie v závislosti na vzdálenostech rH−H a rH−Cl
při neměnném úhlu α =180◦.
Ha Hb Cl
αrH−H rH−Cl
Obrázek 1.7: Lineární uspořádání atomů při reakci Cl · +H2.
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Molekula vodíku může reagovat s radikálem chloru za vzniku chlorovodíku
a vodíkového radikálu
H2 +Cl · −−→ HHCl‡ −−→ H · +HCl.
Na hyperploše jsou zřetelná dvě minima. První minimum odpovídající molekule
vodíku a chlorovému radikálu je zřetelné při rH−H = 0,74 Å a rH−Cl > 1,9 Å.
Druhé minimum přísluší molekule chlorovodíku a vodíkovému radikálu a nachází
se v okolí rH−Cl = 1,27 Å a rH−H > 1,57 Å. Jako tranzitní stav je označován
sedlový bod prvního řádu spojující reaktanty a produkty. V tranzitním stavu
je vazba mezi atomy vodíku částečně disociovaná rH−H = 0,94 Å a vazba mezi
































HCl + H ·
❄
Obrázek 1.8: Hyperplocha potenciální energie pro dva atomy vodíku a jeden atom
chloru v lineárním uspořádání.
V minimech i v sedlových bodech jsou všechny parciální derivace potenciální
energie podle polohy jader rovny nule. Toho se využívá při optimalizaci mo-
lekulové geometrie. Pro zadanou geometrii molekuly je vypočítaná elektronová
energie a její gradient. Záporně vzatý směr gradientu určuje změnu geometrie ve-
doucí k nejstrmějšímu poklesu energie. Algoritmus určí velikost změny geometrie
molekuly a opět vypočte elektronovou energii a gradient. Celý proces se opakuje
dokud není nalezen stacionární bod, ve kterém je gradient menší než stanovená
mez. Pokročilejší metody optimalizace využívají i matici druhých derivací a při-
dávají podmínky konvergence na velikost kroku.21






H~qi = λi~qi, (1.29)
kde qi =
√
miri značí hmotnostně vážené souřadnice a vektor ~qi je tzv. nor-
mální mód (rovněž v hmotnostně vážených souřadnicích).
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Jsou-li všechna vlastní čísla kladná, je daný bod minimem. Jedno záporné
vlastní číslo indikuje sedlový bod prvního řádu. Vlastní čísla Hessovy matice jsou






Normální mód ~qi má význam směru pohybu při konkrétní vibraci. Dosazení zá-
porného vlastního čísla poskytne imaginární frekvenci vibrace. Normální mód
„imaginární vibraceÿ odpovídá přechodu z tranzitního stavu směrem k reaktan-








; n = 0, 1, 2, ... (1.31)
Z rovnice vyplývá, že oscilátor v základním stavu n = 0 má nenulovou energii.
Oscilátor se nemůže nacházet v naprostém minimu potenciální energie. Přesně
lokalizované nehybné atomy by porušovaly princip neurčitosti. K elektronové







Pro molekulu vodíku je tato korekce odpovídající pouze jedinému módu rovna
přibližně 0,01 Ha.
Řez hyperplochou potenciální energie podél geometrie odpovídající energe-
ticky nejvýhodnější přeměně reaktantů na produkty poskytne energetický profil
reakce zobrazený na obrázku 1.9. Reakční koordináta na ose x má význam geome-
trického parametru, který se mění v průběhu reakční cesty. Chemicky zajímavé
jsou hodnoty Gibbsových volných energii reaktantů, produktů a tranzitního stavu.
Rozdíl mezi energiemi reaktantů a produktů určuje rovnovážné složení směsi.
Rozdíl energií mezi reaktanty a tranzitním stavem je tzv. aktivační energie a je












Obrázek 1.9: Příklad energetického profilu (reakce molekuly vodíku s radikálem
chloru H2 +Cl · −−→ H · +HCl).
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1.2.6 Chemická kinetika








kde νX je stechiometrický koeficient látky X (kladný pro produkty a záporný pro
reaktanty) a [X] značí koncentraci jednoho z reaktantů nebo produktů. Rychlost
elementární reakce
A + B −−→ C
je dána součinem rychlostní konstanty k s koncentrací reaktantů [A] a [B]
v = k[A][B]. (1.34)
Elementární reakce je reakce v níž dochází k přímé přeměně reaktantů na pro-
dukty a v průběhu reakce nevznikají žádné stabilní meziprodukty. V Arrheniově




kde A je předexponenciální faktor, Ea je aktivační energie, R je univerzální
plynová konstanta a T je termodynamická teplota. Aktivační energie Ea
i předexponenciální faktor A jsou v původním smyslu Arrheniovy rovnice
empirické parametry. Jejich interpretace je možná v rámci později formulované
srážkové teorie. Aktivační energii lze chápat jako potenciální energii, kterou
musí částice překonat aby mohlo dojít při vhodně orientované srážce k přeměně
reaktantů na produkty. Z grafu 1.9 je možné určit aktivační energii reakce
probíhající směrem k produktům a aktivační energii protisměrné reakce.
Teorie tranzitního stavu vychází z předpokladu že rychlost chemické reakce
je přímo úměrná koncentraci aktivovaného komplexu. Jako aktivovaný komplex
je označována geometrie reagujících částic, která se nachází v sedlovém bodě na
hyperploše potenciální energie. Aktivovaný komplex vzniká z reaktantů v rovno-
vážné reakci. Celkový průběh bimolekulární reakce lze v rámci teorie aktivovaného
komplexu zapsat chemickou rovnicí
A + B −−→←−− AB‡ −−→ C.







kde ∆G‡ je aktivační Gibbsova energie a kB je boltzmanova konstanta.
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1.2.7 Ab initio a DFT metody
Analytické řešení elektronové Schrödingerovy rovnice v rámci Bornovy-
Oppenheimerovy aproximace (rovnice 1.27) je možné jen pro jedno-elektronové
systémy jako je molekulový kation H2
+. U více-elektronových systémů je problé-
mem operátor V̂ee popisující repulzi elektronů. K řešení elektronového problému
je nutné u více-elektronových systémů přistoupit k určitým aproximacím. Kvan-
tově chemické metody lze rozdělit podle míry zjednodušení na semiempirické
a ab initio. Ab initio metody (z lat. od počátku) jsou založeny jen na znalosti
základních fyzikálních konstant. Výpočty v semiempirických metodách nahrazují
některé složité výrazy obecnými parametry, které se určují z experimentálních
dat. Další skupinu metod tvoří výpočty založené na funkcionálu hustoty. Metoda
DFT (z anglického Density Functional Theory) místo vlnové funkce pracuje
s elektronovou hustotu. DFT poskytuje výsledky s přesností srovnatelnou s ab
initio metodami, používá ale empirické parametry.
Základní ab initio metodou je Hartree-Fockova metoda. Tato metoda před-
pokládá, že elektron se pohybuje nezávisle na pohybu ostatních elektronů. Na
elektron působí efektivní pole, které je tvořeno polem jader a zprůměrovaným














ϕ1(1) ϕ2(1) · · · ϕNe(1)
















Tento zápis zajišťuje antisymetrii vlnové funkce. Spinorbital ϕi(j) je jedno-
elektronová funkce složená z prostorové a spinové části. Molekulové orbitaly φi(j)
lze v rámci aproximace LCAO-MO (Linear Combination of Atomic Orbitals -





K nalezení celkové vlnové funkce ψel je třeba nalézt rozvojové koeficienty ci k
pro každý molekulový orbital. K nalezení rozvojových koeficientů je nutné řešit
Roothaanovy rovnice. Molekulové orbitaly je možné zapsat i do většího počtu bá-
zových funkcí. Se zvětšováním báze se zpřesňuje vypočtená energie. Tato energie
je vždy vyšší než skutečná elektronová energie. Energie vypočítaná s nekonečně
velkou bází se nazývá Hartree–Fockova limita. I tato energie je o něco vyšší než
přesná energie. V rámci Hartree–Fockovy aproximace se elektrony pohybují nezá-
visle. To vede k zvýšení energie. Rozdíl mezi přesnou a Hartree–Fockovou energii
je označován jako korelační energie
E(cor) = E(přesná)− E(HF-limita). (1.39)
Pokročilejší ab initio metody obvykle vycházejí z Hartree–Fockovy metody a vy-
počtenou energii zpřesňují částečným zahrnutím korelační energie.
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Teorie funkcionálu hustoty využívá k určení energie Ee místo vlnové funkce




|Ψ(r1,r2, · · · ,rN)|2dr2 · · · drN . (1.40)
DFT metody vycházejí z dvou Hohenbergových-Kohnových teorémů.22 Podle
prvního teorému je externí potenciál zcela určen elektronovou hustotou. Pojem
externí potenciál označuje potenciál nepocházející z interakce elektronů mezi
sebou. Externí potenciál popisuje přitažlivou interakci mezi elektrony a jádry.
Z prvního teorému vyplývá, že rozmístění jader a tedy i elektronová energie je
jednoznačně určena elektronovou hustotou. Druhý teorém vyjadřuje vztah mezi
energií pro správnou elektronovou hustotu E[ρ0] a energií E[ρ1], která přísluší
přibližné elektronové hustotě
E[ρ0] < E[ρ1]. (1.41)
Není tedy možné získat elektronovou energii nižší, než je elektronová energie
správné elektronové hustoty. Hohenberg-Kohnovy teorémy neposkytují přímý
vztah k nalezení elektronové energie, pouze z nich vyplývá, že takový vztah
existuje. Elektronovou energii je možné v rámci Kohn-Shamovy metody23
vyjádřit jako funkcionál hustoty
E[ρ] = Te[ρ] + Vje[ρ] + Vee[ρ] + EXC[ρ]. (1.42)
Člen Te[ρ] odpovídá kinetické energii neinteragujících elektronů, Vje popisuje při-
tahování elektronů k jádrům, Vee[ρ] přísluší repulzi elektronů mezi sebou. EXC[ρ]
zahrnuje korelační a výměnnou energii elektronů. Celková kinetická energie je vy-
jádřena pomocí Kohn-Shamových hamiltoniánů, jejichž vlastní funkce jsou Kohn-
Shamovy orbitaly. Tyto orbitaly jsou stejně jako v případě Hartree-Fockovy me-
tody tvořeny lineární kombinací bázových funkcí.24
Jednotlivé DFT metody se liší výpočtem EXC[ρ]. Metoda lokální elektronové
hustoty počítá výměnou energii jako funkcionál elektronové hustoty. Vychází při-
tom z modelu homogenního elektronového plynu. Lepších výsledků lze dosáhnout
metodami zobecněného gradientu, které zohledňují i míru změny elektronové hus-
toty. V této práci používané hybridní funkcionály počítají výměnnou energii kom-
binací funkcionálů z DFT metody a výrazů z Hartree-Fockovy teorie.21
Elektrony ve vnitřních vrstvách těžších atomů jsou do značné míry ovliv-
něny relativistickými efekty. Klasická kvantová teorie tyto efekty zanedbává. Pro
chemické vlastnosti jsou však důležité především valenční elektrony. Vnitřní elek-




Veškeré výpočty byly prováděny na DFT úrovni s použitím metody M06-2X25
implementované v programu Gaussian 0926. Pro lehčí atomy H, B, C, N, O a P
byla použita báze Def2SVP.27 Vnitřní elektrony v atomu palladia a bromu byly
aproximovány s použitím MWB28 pseudopotenciálu, k popisu vnitřních elektronů
atomu železa ve ferrocenu byl použit pseudopotenciál MDF10. Zbylé elektrony
těžkých atomů byly popsány SDD bází.28;29;30 Optimalizace do minima potenci-
ální energie nevedla k větším komplikacím a byla prováděna optimalizační meto-
dou využívající analytického gradientu a přibližného hessianu. Náročnější hledání
tranzitních stavů vyžadovalo dobrý odhad vstupních geometrií. Prvotní odhady
struktury tranzitních stavů byly vytvářeny s přihlédnutím k výsledkům jiných
teoretických prací, které se zabývaly celkovým mechanismem Suzukiho reakce.6;9
Optimalizace geometrie tranzitních stavů byla prováděna pomoci metody, která
určuje analytický hessian pro zadanou geometrii molekuly a v následujících kro-
cích používá odhad hessianu k získání struktury s jediným záporným vlastním
číslem. Dále byly používány pro lokalizaci tranzitních stavů metody STQN vy-
cházející ze struktur reaktantů, produktů a odhadu geometrie tranzitního stavu.
Ve většině případů bylo nezbytné kombinovat více metod k nalezení tranzitního
stavu. Charakter nalezených stacionárních bodů byl zjišťován s použitím analy-
tického výpočtu hessianu. K zobrazení výsledných molekulových geometrií byl
použit program Avogadro.31
2.2 Modelovaná reakce
V této práci byla modelována reakce fenyltriolborátu s brombenzenem bez
přítomnosti báze, jejíž reakční schéma je na obrázku 2.1. Celkový mechanismus
byl zkoumán pro katalyzátor tvořený komplexem palladia s jedním fosfinoferro-
cenovým ligandem.





Obrázek 3.2: Přehled reakčního mechanismu. Zkratkou Min jsou označována
minima na hyperploše potenciální energie, zkratka TS je používaná pro tranzitní
stavy. Paralelní části reakčního mechanismu jsou rozlišeny posledním písmenem
za pomlčkou. Zkratka Ph označuje fenylovou skupinu.
Reakční mechanismus je schématicky znázorněn na obrázku 3.2. Nejkratší re-
akční cesta je tvořena patnácti strukturami. V celkovém schématu jsou struktury
nejkratšího katalytického cyklu označovány posledním písmenem A. Oproti obec-
nému mechanismu Suzukiho-Miyaurovy reakce je v důsledku složitější struktury
katalyzátoru situace poněkud komplikovanější vyšším počtem možných izomerů.
Oxidativní adici a transmetalaci přísluší minimálně dvě reakční cesty. Izomera-
ční krok umožňuje napojení produktů oxidativní adice na transmetalační reakci.
Produktem obou paralelních větví transmetalační reakce je 12Min. Z něj se v re-
duktivní eliminaci opět obnovuje volný katalyzátor a vzniká produkt.
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3.3 Oxidativní adice
V oxidativní adici dochází k zániku vazby mezi fenylem a bromem a vzniká
vazba palladium-fenyl a palladium-brom. Brombenzen se v průběhu reakce chová
jako elektrofil a přijímá elektrony od atomu palladia. Jak již bylo řečeno v úvodu,
aromatické sloučeniny tvoří v oxidativní adici nejdříve π komplexy. Vazba je v nich
zprostředkována d orbitaly palladia a π elektronovým systémem na aromatickém
kruhu. Struktury dvou izomerních π komplexů jsou zobrazeny na obrázcích 3.4
a 3.7. Jejich geometrie se navzájem liší prostorovým uspořádáním fenylbromidu
vůči zbytku molekuly. Struktura 2Min-A má atom bromu blíž k amidové funkční
skupině než struktura 2Min-B. V obou strukturách je k palladiu koordinován
atom fosforu a atom uhlíku, jenž sousedí s atomem bromu v brombenzenu. Kyslík
v karbonylové skupině se k palladiu nekoordinuje. Struktury tranzitních stavů
3TS-A a 3TS-B jsou zachyceny na obrázcích 3.5 a 3.8. Vazba mezi uhlíkem a
bromem v brombenzenu je již poněkud oslabena. Z původní vazebné délky 1,94 Å
je vazba C-Br v tranzitních stavech prodloužena na 2,13 Å u 3TS-A a 2,19 Å
u 3TS-B. Zároveň se k atomu palladia začíná koordinovat atom kyslíku. Změna
dentacity ferrocenového ligandu se v průběhu reakčního cyklu vyskytuje vícekrát.
Produkty oxidativní adice 4Min-A a 4Min-B jsou na obrázcích 3.6 a 3.9. Atomy
koordinující se k palladiu jsou přibližně umístěny do rohů pomyslného čtverce,
v jehož středu je palladium. Na obrázku 3.3 je znázorněn rozdíl mezi oběma
izomerními produkty oxidativní adice. Pro úplnost je nutné dodat, že komplexy
4Min-A a 4Min-B se mohou nacházet ve více konformacích, které však nejspíš
nejsou pro zkoumaný katalytický cyklus významné.
Obrázek 3.3: Zjednodušené reakční schéma oxidativní adice pro obě reakční cesty.
Zobrazeno je pouze aktivní centrum katalyzátoru. Z ferrocenového ligandu je ve





V izomeračním kroku dochází k disociaci koordinační vazby kyslík-palladium
a vznikají komplexy s koordinačním číslem tři. Jejich tvar je odvozený od původní
čtvercové geometrie a zjednodušeně je znázorněn na obrázku 3.10. Energeticky
jsou minima meziproduktů izomerační reakce položena výše než stabilnější kom-
plexy 4Min-A a 4Min-B. Meziprodukt 5Min-A (na obrázku 3.11) může rovnou
vstoupit do transmetalačního kroku. Geometrické uspořádání ligandů na palla-
diu je v komplexu 5Min-B (obrázek 3.12) nevhodné pro transmetalační reakci.
Před transmetalačním krokem se 5Min-B musí izomerovat na 5Min-A přes
tranzitní stav 5TS-AB (obrázek 3.13). Tvar tranzitního stavu 5TS-AB připo-
míná písmeno Y. Aktivační energie izomerace 5Min-B na 5Min-A není velká.
Rovnováha této reakce je posunuta ve prospěch 5Min-A. 5Min-C zobrazené
na obrázku 3.14 se od 5Min-A liší otočením fenylové skupiny blíže k ferrocenové
části molekuly. Ze struktury 5Min-C může vést druhá reakční cesta transme-
talační reakce. Kromě zmíněných komplexů existují i další izomerní sloučeniny
v nichž je fenylová skupina umístěna v trans poloze vůči atomu bromu. Tyto
izomery by mohly být začátkem dalších izomerních cest transmetalační reakce.





Transmetalační reakce je nejkomplikovanější a nejdelší část katalytického
cyklu. V teoretickém úvodu byly stručně popsány nejčastěji uváděné mecha-
nismy transmetalační reakce probíhající s boronovou kyselinou. V této práci
byla studována reakce triolborátu v neutrálním prostředí. Triolborát v reakčním
mechanismu vystupuje analogicky jako [R’–B(OH)3]
– v obecném reakčním sché-
matu transmetalační reakce na obrázku 1.5. Z tohoto důvodu nebyl uvažován
mechanismus zahrnující výměnu X– za OH– .
Transmetalační reakci je možné rozdělit na dvě části. Meziprodukty v obou
krocích reakce jsou tvořeny větším počtem atomů než v ostatních částech kata-
lytického cyklu. Ze samotných obrázků molekulových geometrií nemusí být vždy
zcela patrná struktura molekuly. Nejpodstatnější změny jsou proto znázorněny
i v reakčních schématech na obrázcích 3.15 a 3.16.
První krok vychází z komplexů 6Min-A a 6Min-C (na obrázcích 3.17 a 3.23),
které vznikají reakcí 5Min-A a 5Min-C s triolborátem. Triolborát je v nich ko-
ordinován k palladiu přes volný elektronový pár na kyslíku. Dochází tak k dopl-
nění koordinační sféry palladia na koordinační číslo čtyři. Z komplexů 6Min-A
a 6Min-C může odstupovat anion Br– . Děje se tak přes tranzitní stavy 7TS-A
a 7TS-C (zobrazené na obrázcích 3.18 a 3.24). Benzenové jádro triolborátu se v
průběhu reakce přesouvá na pozici, kde byl původně ligand Br– . Meziprodukty
8Min-A a 8Min-C jsou zobrazeny na obrázcích 3.19 a 3.25. Detailnějším stu-
diem bylo zjištěno, že ke strukturám 6Min-A, 6Min-C, 8Min-A a 8Min-C
existuje velké množství konformačních izomerů. Tranzitní stavy 7TS-A a 7TS-C
nejsou pravděpodobně jediné možné sedlové body prvního řádu, které vedou k od-
stoupení Br– .
Obrázek 3.15: Reakční schéma transmetalace probíhající reakční cestou A.
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Obrázek 3.16: Reakční schéma transmetalace probíhající reakční cestou C.
Koordinací kyslíku z amidové funkční skupiny ferrocenového ligandu
na palladium vznikají z komplexů 8Min-A a 8Min-C meziprodukty 9Min-A
a 9Min-C, jejichž struktura je znázorněna na obrázcích 3.20 a 3.26. Z nich vy-
chází druhý krok transmetalační reakce, v němž se tvoří vazba Pd-C. V průběhu
druhého kroku transmetalace dochází k posouvání skupiny B(OCH2)3CCH3
z triolborátu na palladium (viz obrázky 3.21 a 3.27). Zároveň se sklápí benzenové
jádro triolborátu za vzniku vazby mezi palladiem a uhlíkem. Ve strukturách
11Min-A a 11Min-C se bor z B(OCH2)3CCH3 koordinuje k palladiu, jak je
patrné z obrázků 3.22 a 3.28. Atom boru se chová jako akceptor elektronového
páru a doplňuje si tak elektronový oktet. Situace je zde opačná oproti běžným
ligandům, které naopak poskytují svůj elektronový pár do koordinačně kovalentní








Reduktivní eliminace je posledním krokem katalytického cyklu. Dochází při
něm k tvorbě nové vazby C-C a ke spojení dvou uhlíkových skeletů. Reakce je
do určité míry podobná opačně probíhající oxidativní adici. Odstoupením ligandu
B(OCH2)3CCH3 z 11Min-A nebo 11Min-C za účasti vody, vzniká meziprodukt
12Min. Molekula vody v reakci slouží jako donor elektronového páru pro doplnění
elektronového oktetu na bóru. Meziprodukt 12Min může přecházet do druhého
konformačního izomeru 13Min. Oba komplexy se neliší konfigurací na palladiu,
mění se pouze prostorové uspořádání ferrocenového ligandu. Eliminace bifenylu
probíhá přes tranzitní stav 14TS. Délka nově vznikající vazby mezi uhlíky je
v tranzitním stavu 2,16 Å. V meziproduktu 15Min se vzdálenost uhlíků snižuje
na 1,49 Å. Zároveň dochází ke zvyšování vzdálenosti mezi kyslíkem a palladiem
z původních 2,29 Å ve struktuře 13Min na 2,96 Å v π komplexu 15Min. Odstou-
pením bifenylu z 15Min vzniká konečný produkt a obnovuje se volný katalyzátor
1Min.
Obrázek 3.29: Odstoupení esteru kyseliny borité.




3.7 Energetický profil katalytického cyklu
V následujících odstavcích jsou uvedeny grafy elektronových energií oprave-
ných o energie nulových bodů. Jako referenční byla zvolena energie nekonečně
vzdálených reaktantů a volného katalyzátoru. Uváděné energie oproti reálnému
systému zanedbávají vliv solvatace molekul a odpovídají situaci, kdy je plně popu-
lován nejnižší energetický stav molekuly (plynná fáze za teploty 0 K). Energetické
profily reakcí, lze proto použít jen ke kvalitativním odhadům a srovnáním. Ne
všechna minima v grafech jsou spojena přes tranzitní stavy. Tranzitní stavy byly
hledány jen pro elementární reakce, u nichž byla předpokládána vysoká aktivační
energie. Konformační změny nebývají provázené velkou aktivační a energií od-
povídá jim často více tranzitních stavů. Výsledky jsou udávány v jednotkách Ha
(Hartree). Pro převod do jiných užívaných jednotek může být použita tabulka 3.1.
Ha kJ/mol kcal/mol
Ha 1 2626 627.5
kJ/mol 3,808 · 10−4 1 0,2390
kcal/mol 1,594 · 10−3 4.184 1
Tabulka 3.1: Tabulka převodů jednotek energie (např. 1 Ha = 2626 kJ/mol).34
Energetický průběh oxidativní adice je zobrazen na obrázku 3.35. Vznik obou
π-komplexů 2Min-A a 2Min-B je přibližně stejně energeticky výhodný. Ener-
getická bariéra oxidativní adice (rozdíl energií 2Min a 3TS) je nižší pro reakční
cestu B (Ea(A)=0,0126 Ha; Ea(B)=0,0087 Ha). Z grafu je dobře patrné, že re-

















Obrázek 3.35: Energetický profil oxidativní adice.
Energetický profil izomeračního kroku je znázorněn na obrázku 3.36. Disoci-
ace vazby palladium-kyslík vede ke zvýšení energie struktur 5Min. Nejvýše po-
ložené minimum přísluší struktuře 5Min-B. Při izomeraci 5Min-B na stabilnější
36
5Min-A musí být překonána jen nízká energetická bariéra (Ea=0,0054 Ha). Re-
akce probíhá ve směru vedoucímu k tvorbě 5Min-A, který má fenylovou skupinu
umístěnou v cis poloze vůči atomu fosforu. Minimum 5Min-C vzniklé z 5Min-A












Obrázek 3.36: Energetický profil izomerace.
Energetický průběh transmetalace ilustruje obrázek 3.37. Komplexům 6Min-
A a 6Min-C přísluší velmi nízko položená lokální minima na hyperploše poten-
ciální energie. Razantní snížení energie je způsobeno nejen tvorbou koordinační
vazby mezi palladiem a kyslíkem z triolborátové skupiny, ale především elek-
trostatickou interakcí, která provází přibližování záporného náboje k molekule
katalyzátoru. Přechod mezi 6Min a 8Min je spojen s nárůstem energie, který
odpovídá částečné disociaci vazby mezi Pd a Br– . Energie obou tranzitních stavů
je jen nepatrně vyšší než energie příslušných meziproduktů 8Min. Další strmý
růst energie je způsoben oddalováním bromidového aniontu do stavu, kdy nein-














Obrázek 3.37: Energetický profil transmetalace.
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Druhá část transmetalace je spojena s velkou energetickou bariérou, roz-
díl mezi energiemi 10TS a 9Min je 0,0447 Ha pro cestu A a 0,0491 Ha pro
reakční cestu C. Meziprodukt 11Min je položen energeticky výše než výchozí
látka 9Min.
Poslední graf (obrázek 3.38) zobrazuje energetický průběh reduktivní elimi-
nace. Odstoupení B(OCH2)3CCH3 z 11Min-A a 11Min-C za účasti molekuly
vody vede ke vzniku stabilnějšího 12Min. Reduktivní eliminace bifenylu je spo-
jena s aktivační energií 0,0222 Ha a směřuje nejdříve do lokálního minima, ve kte-
rém je bifenyl vázán jako π komplex. Disociací π komplexu se uvolňuje produkt















Obrázek 3.38: Energetický profil reduktivní eliminace.
Z posledního grafu je možné odečíst pokles energie spojený s tvorbou produktů
pro reakci na obrázku 3.39. Snížení energie, ke kterému dojde při proběhnutí jed-
noho reakčního cyklu, může být v součtu ještě o něco vyšší díky možné navazující
hydrolýze cyklického esteru kyseliny borité.
Obrázek 3.39: Celkový zápis přeměny reaktantů na produkty.
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také u komplexu 5Min-B, vazebná délka v 5Min-C a 5Min-A je téměř totožná.
Výpočty předpovídaný vliv substituentu na délku vazby v poloze trans, byl po-
zorován u různých planárních čtvercových komplexů.19 Tento jev je známý jako
strukturní trans-efekt.19;20
Z energetických profilů vyplývá, že nejkratší katalytický cyklus nemusí být
nejpreferovanější. Nejnižší energetické bariéry by bylo nutné překonávat v pří-
padě, že by oxidativní adice probíhala mechanismem B, následně by došlo k izo-
meraci a transmetalace by probíhala cestou A. Ačkoli nejsou rozdíly aktivačních
energií paralelních cest vysoké, na výsledné reakční rychlosti mohou mít značný
vliv. Aktivační energie je ve vztahu pro rychlostní konstantu v argumentu expo-
nenciely. Dosazením do Arrheniova vztahu 1.35 je možné odhadnout, že rychlosti
paralelních reakcí se budou u oxidativní adice i transmetalce lišit o jeden až dva
řády.
Různé části katalytického cyklu mají různě velký vliv na celkovou rychlost
tvorby produktu. Elementární reakce s nejvyšším vlivem na výslednou reakční
rychlost bývá označována jako rychlost určující krok.35 S rostoucí aktivační ener-
gií se zvyšuje vliv konkrétní elementární reakce na celkovou rychlost. Z energií
intermediátů a tranzitních stavů vyplývá, že nejvyšší aktivační energii z celého
katalytického cyklu má transmetalační krok, konkrétně elementární reakce, ve
které zaniká vazba palladium-bór a vzniká vazba palladium-uhlík.
Ea (Ha) Ea (Ha)
2Min-A −−→ 4Min-A 0,0126 2Min-B −−→ 4Min-B 0,0087
5Min-B −−→ 5Min-A 0,0054
6Min-A −−→ 8Min-A 0,0225 6Min-C −−→ 8Min-C 0,0226
9Min-A −−→ 10Min-A 0,0447 9Min-C −−→ 10Min-C 0,0491
13Min −−→ 15Min 0,0222
Tabulka 4.1: Energetické bariéry elementárních reakcí.
Analýzou energetických profilů katalytických cyklů se zabývá práce Sebasti-
ana Kozucha a Sasona Shaika.36 Popis katalytického cyklu pomoci rozsahu energie
umožňuje lépe pochopit, které části energetického profilu jsou pro účinnost ka-
talytického cyklu klíčové. Z aplikace tohoto aproximativního modelu na získaný
energetický profil katalytického cyklu vyplývá, že rychlost určující je rozdíl ener-
gie mezi 6Min a 10TS. V reálné reakční směsi závisí vliv konkrétního reakčního
kroku nejen na aktivačních energiích, ale také na poměru reagujících částic. Na-
příklad v situaci, kdy je v reakční směsi pouze velmi malé množství brombenzenu
oproti ostatním reakčním partnerům, bude rychlost celkové reakce určovat oxida-
tivně adiční krok. Popis celkové rychlosti cross-couplingové reakce je možný bez
použití aproximací numerickým řešením soustavy dílčích rychlostních rovnic.
Uvedené výsledky jsou prvním krokem k teoretickému popisu mechanismu
studované cross-couplingové reakce. Nalezené geometrie meziproduktů a tranzit-
ních stavů mohou být použity k zpřesnění energetických profilů reakce zahrnutím
vlivu rozpouštědla. Zajímavé výsledky mohou poskytnout také série výpočtů,
v nichž by byla částečně měněna struktura ferrocenového ligandu. Tyto výsledky
by mohly být použity při racionálním návrhu nových katalyzátoru.
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